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Resumen

La medicion de las hormonas tiroideas en el suero de caninos es una ayuda valiosa para el diagnos-
tico de hipotiroidismo canino, una de las endocrinopatias mas importantes en esta especie a nivel
mundial. Es necesario tener valores de referencia para los animales normales, antes de proferir
cualquier diagndstico de disfuncién tiroidea. Los laboratorios encargados de esta mediciin deben
establecer sus propios valores basados en la utilizacién de técnicas sensibles y especificas para la
especie canina, utilizando un nimero representativo de muestras. Asimismo, estas mediciones deben
considerar factores patologicos y no patologicos que afectan los niveles de estas hormonas. En este
estudio se midieron los niveles de T y T, en 340 muestras de sueros, provenientes de 176 caninos sanos,
de ambos sexos, del drea metropolitana del Valle de Aburra. Para el efecto, se utilizaron Kits de
radioinmunoandlisis para caninos. Se establecieron los valores de referencia para ambas hormonas,
en la totalidad de la muestra y en tres grupos de edad (menores de un aio, entre un arnio y menores de seis
y entre seis y once anos) encontrandose diferencias significativas, con valores mds altos de T, en los
animales mds jovenes. Los animales estudiados pertenecen arazas con pesos menores de 15 kg. Dentro
de las perspectivas que plantea este estudio se encuentra la necesidad de establecer los valores de
referencia para animales de razas de mayor peso.
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Introduccién

Las enfermedades endocrinas que pueden afectar
a los perros son diversas y algunos de sus signos pue-
den plantear confusiones que ameritan un muy buen
diagnéstico diferencial antes de implementar cualquier
alternativa terapéutica o quirdrgica. En
hiperadrenocorticismo, hiposomatotropismo,
hipotiroidismo y hiperestrogenismo, la presencia de alo-
pecia bilateral, troncal y simétrica es caracteristica
(2.4). En estos casos, se hace imprescindible el uso
del laboratorio clinico para la medicion de los niveles

hormonales basales o después de estimulacion, si se
trata de pruebas dindmicas.

En nuestro medio hasta el momento, es costumbre
enviar las muestras de suero canino, para la medicion
de los niveles de hormonas tiroideas y TSH a laborato-
rios clinicos humanos que utilizan kits para esta dltima
especie | lo cual no garantiza una buena sensibilidad
para los niveles en perros (2.5.7). Adicionalmente, aun
utilizando los kits especificos, es menester establecer
los valores de referencia para las condiciones particu-
lares del laboratorio que realiza las pruebas (2, 3).
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La funcidn tiroidea se valora cldsicamente median-
te la medicion de las concentraciones basales de HT
6 evaluacion de la respuesta glandular a la estimulacion
provocada por medio de TSH. Varios andlisis hormo-
nales son accesibles incluyendo tiroxinemia (T ), T,
libre (FT ), T,, T, libre (FT,) y T, inversa (rT,). En el
perro normal la mayor parte de HT secretada es T,
con solo escasa cantidad de T, y minima liberacion de
rT,. Por tanto, la tiroxinemia es el mejor indice basal
pai‘a evaluar la funcion tiroidea (2, 5).

En contraste, gran parte de la T,y rT, se forman
mediante monodesyodinacién de T, en sitios
extratiroideos, con mayor predominio en higado, rifndn
y miusculo. En el plano tisular, la T, serfa la hormona
primaria responsable de los efectos fisiolégicos debido
a su mayor actividad biolégica y volumen de distribu-
cion comparada con la T, la monodesyodinacion pre-
ferencial de T, en T, intracelular, y la presencia de
receptores intracelulares especificos para T.. La T,
se considera una prohormona, que se convierte en T,
orT,, dependiendo de las demandas metabdlicas celu-
lares en un momento particular. La T, es producida
con preferencia durante los estados metabdlicos nor-
males, mientras que la r'T . la cual carece de actividad
bioldgica, se origina cuando no se requiere accionar
fisioldgico. La concentracion sérica de T, es un mal
indicador de la funcién tiroidea debido a su localiza-
cion intracelular predominante y la minima cantidad de
T, secretada por la tiroides en comparacioncon T (2,
).

N

En la circulacion sanguinea la mayor parte (mis
del 99%) de T, y, en un grado algo menor, la T, se
unen unas proteinas plasmaticas. La HT sin ligar o
libre es la forma con actividad biolégica. La hormona
unida a proteina actla como reservorio y amortigua-
dor para mantener un nivel estable de HT libre en
sangre a pesar de las rdpidas alteraciones en la oferta
de HT en los tejidos. La medicion de las hormonas
tiroideas libres en teoria mejoraria la precision de la
valoracion funcional tiroidea., aunque este no ha sido el
caso para la FT, (5).

La concentracion sérica basal de T es la suma de
los niveles ligados a proteinas y libres circulantes en
sangre. La medicion de la tiroxinemia tal vez sea el
modo mas sencillo y menos costoso para la indagacion
inicial de la funcién tiroidea. La mayoria de los perros
hipotiroideos tienen tiroxinemias menores de 1.5
microgramos/dl. mientras que los ejemplares sanos tie-
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nen niveles mayores aestacifra (5). Feldman y Nelson
(2) reportan valores normales de 1.3 a 3.6
microgramos/dl. mientras que segiin Meyer y Harvey
(3) las tiroxinemias normales van de 1.2 a 3.0
microgramos/dl. Muchas variables pueden afectar la
tiroxinemia basal en un perro eutiroideo, causando a
menudo una reduccion espuria de la T, y el diagnosti-
co erroneo de hipotiroidismo (5).

Enel nivel clinico es dificil juzgar que efecto tienen
estas variables en especial las patologias concurrentes
sobre la tiroxinemia. Como estas variables pueden
suprimir la T basal a menos de | 1 g/dl en un perro
eutiroideo y los hipotiroideos rara vez tienen concen-
truciones mayores de 1.5 microgramos/dl, empleamos
la tiroxinemia basal como medida de eutiroidismo. Una
T, normal descarta un estado hipotiroideo en la mayo-
ria de los perros (5).

Una concentracion baja o marginal no es sindnimo
de hipotiroidismo. Los estudios diagnosticos adiciona-
les como nueva medicion de T, estimulacion con TSH
o respuesta a hormonoterapia substitutiva pueden es-
tar indicados para establecer el diagnostico definitivo
(5). Con respecto a los efectos que ejercen la edad, el
sexoy el tamano corporal, un estudio de Reimers et al
(1) enel cual se utilizaron 1074 perros. hallo que los
niveles de T,y T, son afectados por el tamano corpo-
ral y lu edad. De acuerdo a este mismo estudio el sexo
no surte ningiin efecto,

[La concentracion sérica basal de T representa la
suma de hormona ligada a proteinas y libre, circulante
en sangre. Se ha comprobado que la medicion de T,
basul es de minimo valor para evaluar la funcién
tiroidea. Esta escasa confiabilidad se debe en parte al
predominio de la secrecion de T, por la tiroides normal
y la localizacion intracelular primaria de T, (5). Los
valores normales reportados por Feldman y Nelson (2)
para T estin enun rango de 0.8 a 1.5 ng/ml (80 a 150
ng/dl). Meyery Harvey (3). con permiso del Hospital
Veterinario de la Universidad de la Flonda, reportan
valores entre 85 y 250 ng/dl. La medicion de las con-
centraciones basales de T,y T . en teoria, aporta una
valoracion mas constante de las concentraciones
basales de HT. El método estdndar para la determina-
cionde T /T, es la didlisis en equilibrio, un procedi-
miento de téenica dificil y que demanda mucho tiempo
para ser empleado en un laboratorio endocrinolégico
comercial ocupado (5).



60

Como alternativa. existen métodos de RIA para medir
los niveles de fT, y {T,. Lamentablemente los resulta-
dos obtenidos con muchos de estos RIA subestiman la
fT, sérica cuando se comparan con ¢l sistema de
didlisis(3). La medicion de fT, por radioinmunoandlisis
ha mostrado poca o ninguna ventaja sobre la medicion
de T, total en el diagndstico correcto de hipotiroidismo
(6). Desde hace poco se cuenta con una técnica de
didlisis en equilibrio modificada (Nicholls Institute, San
Juan Capistrano, California.) mas adecuada para em-
pleo comercial y que puede ofrecer una determinacion
mis precisa de las hormonas tiroideas libres que los RTA
disponibles en la actualidad (5).

La fT, sérica medida por RIA es afectada por en-
fermedades y farmacoterapias concurrentes, i menu-
do de manera similar que la tiroxinemia. Una fT, baja
no es sinénimo de hipotiroidismo. La medicion de T,
en sueros caninos no aporta informacion adicional so-
bre la funcién tiroidea que supere a la obtenida con la
tiroxinemia. No se comunicaron estudios similares que
certifiquen el valor de [T sérica (5). Meyer y Harvey
(3) afirman que la medicién de fT, no es esencial pero
puede ser una informacion atil. La medicion de I'T,
concomitante con la medicion de TSH es la prueba de
eleccion en el diagnostico de hipotiroidismo en huma-
nos (7). No obstante, reportes preliminares sugieren
que la medicién de TSH en suero canino puede ser de
menor utilidad que lo esperado. Se han encontrado
valores elevados de TSH en un 60 - 80 % de perros
con hipotiroidismo (1, 12) y en un 15% de perros
eutiroideos con enfermedades concurrentes (12).

La presente investigacion utilizé kits de RIA cani-
no con el propdsito de determinar los valores de refe-
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rencia para las hormonas Ty T, en el suero de perros
sunos de ambos sexos y diferentes edades, del drea

metropolitana del Valle de Aburrd.
Materiales y métodos

Se realizaron un total de 340 andlisis de laboratorio,
durante julio de 1997 y julio de 1998, utilizando 176
sueros de caninos sanos de ambos sexos. del drea
metropolitana de Medellin, provenientes de 12 consul-
torios. centros y clinicas veterinarias y de propietarios
que permitieron la toma y andlisis de las muestras san-
guineas de sus mascotas,

Se incluyeron en el estudio razas con pesos meno-
res de 15 Kgs (Tabla 1) y se distribuyeron en tres gru-
pos de edad (Tabla 2). Dificultades relacionadas con
la cantidad de suero obtenido explican el hecho de que
en esta tabla, algunos animales aparezcan con un solo
anilisis (T, o T)).

Para garantizar de forma rigurosa el estado de ani-
mal sano. se aplico a cada paciente el protocolo de la
Tabla 3. el cual permitié un tamizaje de los animales
con patologias recientes o cronicas que pudieran afec-
tar los niveles de las hormonas tiroideas. especialmen-
te lus descritas dentro del Sindrome del Enfermo
Eutiroideo y ademas los fiarmacos que pudieran surtir
el mismo efecto (4. 5).

Con el propésito de no introducir una nueva varia-
ble, se descartaron aquellas hembras que se encon-
traron en un estadio reproductivo diferente al anestro
(3.

Tabla 1. Razas incluidas en el estudio.

Raza

Nitmero de animales

Poodle miniatura
Poodle Toy
Schnauzer miniatura
Pug
Pequinés
Pinscher miniatura
Pomerania
Yorkshire Terrier
Fox Terrier pelo liso
ShiTzu
Beagle
Mestizos

Total

()")
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P sl — = L N
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Tabla 2. Nimero de animales por edad y por prueba.

Edad* T T,

Menores de 1 ano - grupo A 65 56
Entre | y menores de 6 afos - grupo B 59 58
Entre 6 y 11 anos - grupo C 52 50

Tabla 3. Protocolo para mediciin de niveles sanguineos de Ty T, en caninos sanos.

Datos del propietario

Fenitoina
Salicilatos
Diazepam
Primidona
Furosemida
Metimazol
Otros

ARERREN

Anemia Hemolitica Autoinmune
Lupus Eritematoso Sistemico
Enfermedad De Discos Intervertebral
Polirradiculitis

Demodicosis Generalizada
Furunculosis Generalizada
Linfosarcoma

Insuficiencia Renal Cronica
Insuficiencia Cardiaca Congestiva
Diabetes Mellitus

Cushing

Blastomicosis

Otras

Nombre
Direccion Ciudad Teléfono
DATOS DEL PACIENTE:
Nombre N® Edad: Sexo: M ___H __
Raza Peso: Diestro Anestro
Pseudogestacian
Gestacion
Nombre Tiempo Enfermedad Tiempo
Glucocorticoides Bronconeumonia Bacteriana
Fenilbutazona Mogquillo

ARRERRRRNNEY

Las muestras se tomaron por venopuncién de la
vena cefdlica o yugular en horas de la manana. Se
tomaron entre 3 y 5 ml. por animal, sin coagulante.
Dichas muestras se centrifugaron a 3500 r.p.m., du-
rante 10 minutos, obteniéndose el suero para andlisis
inmediato o congelacién a -20° centigrados para su
posterior analisis, dependiendo de la disponibilidad lo-
gistica del laboratorio.

Para los andlisis de laboratorio se utilizaron los kits
comerciales de RIA Coat-A-count, Canine Ty Coat-

A-count, Canine T, de la casa productora DPC
(Diagnostics Products Corporation). El principio de la
técnica se basa en un radioinmunoandlisis en fase s6-
lida en el cual T, o T, marcada con '**I compite con la
T, o T, de la muestra del paciente. Esta reaccion
ocurre en presencia de agentes bloqueadores que per-
miten la liberacién de T, y T, de sus proteinas trans-
portadoras. Para las cuentas radiactivas se utilizé un
contador de centelleo modelo ABBA LOGIC, marca
ABBOT, propiedad del LABORATORIO CLINICO
COLOMBIANO, Medellin.
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Para el anilisis estadistico se utilizd el programa
Statgraphics 6.0, mediante el cual se determinaron
las medidas de tendencia central y se realizaron los
andlisis de varianza.

Resultados

Los promedios, el error estindar y los valores mini-
mos y maximos de las hormonas T y T, en los grupos
estudiados, aparecen en las Tablas 4 y 5. En las mis-
mas también se puede apreciar el comportamiento com-
parativo de los promedios al aplicar los andlisis de
varianzas.

La Tabla 6 muestra los promedios, las desviaciones
estandar, los errores estandar, los valores mdximo y
minimo y los coeficientes de variacion para el total de
las muestras.
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Discusion

Los valores hallados para estas hormonas. tanto por
arupos de edad, como en la totalidad de la muestra se
ubicaron en su gran mayoria dentro de los valores espe-
rados de acuerdo a la casa productora de los Kirs (T
S0 - 180 ng/dl: T £ 0.73 - 2.9 M g/dl). Sin embargo, fue
necesario ampliar los limites para T3 por cuanto un indi-
viduo del grupo C mostré un valor de 49 ng/dl para T,
constituyéndose en el valor minimo para esa edad y para
la totalidad de las muestras. Lo mismo ocurrié pary el
limite superior el cual se amplié hasta 230 ng/dl. Meyer
y Harvey (3). reportan un limite superior de 250 ng/dl.
En el caso de T, las tres edades mostraron unos pocos
individuos superando los limites propuestos por la casa
productora, lo cual llevé también a una ampliacion del
valor maximo (ver tablas 4 y 5).

Tabla 4. Resultados de los valores de la hormona T en los grupos caninos del estudio

Promedio Error Valor Valor
Grupo n (ng/dl) estandar minimo maximo
A 65 107.84 4.58 50 180
B 59 114,70 4.08 55 230
C 52 96.69 343 49 145

Los promedios fucron significativamente diferentes (p<0.05), al comparar ¢l grupo B

con el grupo €

Tabla 5. Resultados de los valores de la hormona T, en los grupoy caninos del estudio

Promedio Error Valor Valor
Grupo n (pg/dh estandar minimo  maximo
A 56 2.43 (0.088 .87 3.6
B 58 1.93 0.082 0.70 31
C 50 .85 0.098 (.80 38

Los promedios fucron significativamente diferentes (p<0.03). al comparar ¢l grupo A

con ¢l grupo By el grupo ©

Tabla 6. Resultados de los valores de hormonas Ty T, en todos los caninos

estudiados

'I‘-‘ 'l‘-l
Tamano de muestra 162 151
Promedio 103.39 2.06
Desviacion estindar 28.43 0.71
Error estandar 2.23 0.05
Coeficiente de variacion 2745 34.82
Valor minimo 49.0 0.7
Valor maximo 18(0.0 38




Rev Col Cienc Pec Vol. 13: 1, 2000

Feldman y Nelson (2) reportan tiroxinemias nor-
males de 1.3 a 3.6 microgramos/dl. Adicionalmente, la
casa productora sugiere la posibilidad de dicha amplia-
cion, dependiendo de las condiciones particulares del
laboratorio y de la poblacién. En relacion a los andlisis
de varianzas, se encontré una diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos By C
para T, siendo mayores los niveles en los animales de
edades comprendidas entre 1 y menos de 6 anos (gru-
po B), discrepando con los resultados de Reimers et al
(11), que mostraron niveles mayores en el grupo C (6 -
11 anos). Para el caso de T, se aprecia diferencia
significativaentre A y B y entre A y C, pero no entre
B y C. Los dos primeros hallazgos coinciden con los
resultados del mismo trabajo que arrojaron mas altos
niveles en los animales mas jovenes, especialmente en-
tre | y 6 semanas de edad. La ausencia de diferencia
estadistica entre B y C, en nuestro caso, se puede ex-
plicar posiblemente por la presencia de un niimero im-
portante de animales con edades cercanas a los limi-
tes entre B y C.

En el presente estudio no se tuvo en cuenta la va-
riable sexo, por cuanto el citado trabajo de Reimers et
al (11), mostré la ausencia de diferencia estadistica
para esta variable. No obstante, hacia el futuro se
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hace necesario comprobar este hallazgo para nuestro
medio. Los efectos del sexo y el estado reproductivo
de las hembras sobre la funcion tiroidea han sido estu-
diadas en ratas, perros. caballos y humanos. Sin em-
buargo, los resultados han sido contradictorios aun en-
tre las mismas especies (11). En perros las concen-
traciones de T, fueron mas altas en hembras en dies-
tro y prenez que en anestro, proestro y lactancia (9).

El estudio de Reimers et al (11), también mostro
diferencias significativas de acuerdo al peso de los ani-
males. con la presencia de mayores niveles de T, en
los animales de razas consideradas de tamano peque-
no (promedio: 7.2 kgs). La presente investigacion
solo considero razas con pesos menores de 15 kgs.,
por lo cual se plantea como una perspectiva ineludible,
la determinacion de valores de referencia en nuestro
medio para razas de mayor peso.

En conclusian. este estudio coincide con otros, en
el hecho de identificar factores no patologicos que pue-
den afectar los niveles de T, y T,. como es el caso de
la edad de los animales. Adicionalmente, se estable-
cen unos valores de referencia para ser utilizados en
la prictica clinica de los pequenos animales.

Los autores expresan sus agradecimientos al Comité para el Desarrollo de la Investigacion de
la Universidad de Antioquia y al Laboratorio Clinico Colombiano. LABCO, por su valioso apoyo

en la cofinanciacion de esta investigacion.

Summary

Determination of normal values of total T and T , hormones through radioinmunoanalysis
in healthy canines in the city of Medellin, Colombia.

The measurement of thyroid hormones in canine serum is a valuable technique for the
hypothyroidism, one of the most important endocrinophathies in this species at the world.
It is required to have reference values for normal animals, rather than to give any diagno-

sis of thyroid dysfunction.

Commissioned laboratories to realized the measurement must

establish its own values based on specific and sensible techniques for canine species, using

a representative number of samples.

Therefore, the measurement consider pathologic

and non pathologic factors that affect hormones levels.

This research obtained measurements for T, and T levels in 340 samples of serum
from 176 healthy canines, from both sexes in the city of Medellin, Colombia. For such
measurement a radioinmunoanalysis kit for canines was used. Reference values were
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established for both hormones, in the whole sample and three age groups. Significant
differences were founded with higher values of T, in younger animals. Animals studied
had weight less than 15 Kg. However, perspectives of this work are need to establish

reference values for breeds with higher weight.
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